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Endometriosi 
Definizioni 
• L’endometriosi è una patologia 
caratterizzata dalla presenza al di 
fuori dell’utero di impianti di 
ghiandole endometriali e di stroma.  
• Nella maggior parte dei casi tali 
impianti si localizzano nella pelvi. 
 
• Ma talora si possono riscontrare 
anche in siti lontani: cavità pleurica, 
fegato, reni, glutei, vescica, etc. 
Epidemiologia 
• Prevalenza del 2-50% 
• Prevalenza del 21-47% nelle donne infertili. 
• E’ fondamentale la presenza di ormoni 
ovarici. 
 
• Non sembrano esservi differenze di 
incidenza in funzione dell’etnia o delle 
condizioni socioeconomiche. 
 
• Talora individui della stessa famiglia 
possono presentare casi piuttosto  gravi. 
L’endometriosi è una patologia 
in crescita? 
• Tra il 1965 e il 1984 l’endometriosi come indicazione 
primaria all’isterectomia è aumentata dal 10 al 19%. 
 
• Contemporaneamente, si è assistito ad un trend in 
crescita di impiego di terapie maggiormente 
conservative, suggerendo un reale incremento di 
incidenza della patologia. 
 
• Vari fattori sono stati chiamati in causa per spiegare 
tale incremento: ridotto utilizzo di COC, ritardo della 
prima gravidanza ed esposizione a tossine ambientali 
come la diossina. 
Patogenesi 
• Teoria di Sampson: mestruazioni 
retrograde ed impianto peritoneale 
– La maggior parte delle donne presenta 
mestruazioni retrograde  
 
• Teoria di Meyer: metaplasia celomatica 
–  Bassa incidenza di patologia pleurica 
 
• Teoria di Halban: diffusione a tessuti 
lontani per via ematica o linfatica  
 
 
• Difetto immunologico 
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Presentazione clinica 
• Dolore pelvico 
 
• Infertilità 
• Masse pelviche 
Dolore pelvico 
• Frequente  
– Ciclico: di variabile durata pre e post 
mestruazione  
– Non ciclico: costante  
 
• Sintomi associati 
– Possibili dispareunia, disuria o 
dischezia 
 
• Altri siti di dolore 
– Muscoli 
– Tessuti lontani 
Infertilità 
• Patologia moderata o grave 
 
– Aderenze  
 
– Distorsione della normale 
anatomia 
 
– Impedisce l’interazione 
ovocita-spermatozoo 
  
• Patologia mimina o lieve 
– Infertilità (probabilità non alta) 
 
– Meccanismi non noti 
Esame obiettivo 
• E’ possibile riscontrare noduli lungo i 
legamenti uterosacrali o nel cul-de-sac, 
soprattutto subito prima delle 
mestruazioni. 
 
• Dolore o ispessimento senza noduli a 
livello del cul-de-sac o del setto 
rettovaginale. 
 
• Fissità dell’utero o degli annessi o masse 
annessiali.  
 
Diagnosi 
• Diretta visualizzazione degli impianti 
– Laparoscopica 
– Mappa del dolore 
• Imaging 
– La risonanza magnetica consente una 
migliore visualizzazione (fino ad 
impianti di 3 mm) 
– Ecografia utile a livello ambulatoriale 
 
• Markers biochimici  
– Scarsa specificità 
 
Endometriosi 
Endometriosi 
Endometriosi 
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Terapia dell’endometriosi 
 
• Trattamento del dolore 
– Chirurgia  
– Terapia medica 
 
• Trattamento dell’infertilità 
– Chirurgia 
– Induzione dell’ovulazione 
– Procreazione medicalmente assistita 
 
Trattamento del dolore 
 
• Chirurgia  
 
– Ablazione degli impianti endometriali 
 
– Lisi delle aderenze    
 
– Ablazione dei nervi uterosacrali  
– Resezione deglie endometriomi  
 
 
• Terapia combinata chirurgica e medica 
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Trattamento del dolore 
• Terapia medica (sopressione 
ovarica, riduzione degli estrogeni) 
 
– Contraccettivi orali, progestinici, 
danazolo 
 
– Agonisti del GnRH (add-back 
therapy) 
 
– Alternanza GnRH e COC 
– Inibitori dell’aromatasi 
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Il ruolo dell’aromatasi  
• L’aromatasi presenta un ruolo chiave 
nella biosintesi degli estrogeni 
 
• Nelle pazienti con endometriosi, 
l’espressione di aromatasi è maggiore 
nel tessuto endometriosico che 
nell’endometrio normale. 
 
• Nel tessuto endometriosico l’attività 
dell’aromatasi è stimolata dalle 
prostaglandine. 
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Inibitori 
dell’aromatasi        
• Letrozolo 
• Exemestane  
• Anastrozolo 
Trattamento del’infertilità 
• Asportazione delle lesioni 
– La chirurgia migliora il tasso di 
concepimento ad ogni stadio di malattia 
 
• Induzione dell’ovulazione 
– Gonadotropine con sopressione ovarica   
– Inseminazione con tp con Clomifene 
Citrato o FSH  
 
• Soppressione della funzione ovarica 
–  Non apporta benefici 
 
• Tecniche di procreazione 
medicalmente assistita 
 
domande? 
DEFINIZIONE 
Il fibroma all'utero è un tumore benigno 
dell'apparato genitale femminile; 
è  chiamato anche mioma, fibromioma o 
leiomioma, ed è considerato il più comune 
tumore dell'utero.  
Nel fibroma uterino, la struttura dell'utero è 
alterata e le cellule fibrose sono più 
abbondanti rispetto a quelle muscolari 
 
Sottosieroso 
Sottomucoso 
Cervicale 
Intramurale 
Peduncolato 
Infraligamentario 
Peduncolato 
sottomucoso 
Classificazione dei fibromi 
 
• Intracavitari 
• Sottomucosi 
• Intramurali 
• Sottosierosi 
• Peduncolati 
Patogenesi 
Townsend ha dimostrato che tutte le cellule di un mioma 
presentano un identico pattern di elettroforesi della 
glucosio-6-fosfato deidrogenasi.  
 
Ciò fa pensare che i miomi presentino un’origine 
monoclonale. 
Patogenesi 
Tsibris ha analizzato 12000 geni utilizzando la piattaforma 
Affymetrix. Tale analisi ha rivelato 67 geni over-espressi e 
78 under-espressi e i ricercatori hanno ipotizzato che i 
miomi siano caratterizzati dalla perdita del fenotipo 
muscolare contrattile proprio delle cellule miometriali. 
 
 
 
                              Fertility & Sterility 
                                80(2):279-28, 2003 
 • Il 40% dei miomi studiati da Bronsen 
presenta un cariotipo anomalo con un 
contenuto in DNA signigicativamente 
ridotto rispetto a miomi con assetto 
cromosomico normale. 
I miomi uterini sono tumori monoclonali con  
mutazioni non-random.  
La alterazioni cromosomiche più frequanti sono: 
 
  + (12:14) (q13-15, q23-24) 
  del (7) (q21) 
  + (1;2) (p36, p24) 
Fattori che influenzano la 
crescita dei miomi 
 
• Estrogeni 
• Progesterone  
• Ormone della crescita (GH) 
• Incremento di 4-idrossilazione dell’estradiolo 
• Incremento di attività dell’aromatasi 
Disregolazione di numerosi fattori di crescita 
nell’utero con fibromi (soprattutto fattori di 
controllo dell’angiogenesi) 
 
• Fibroblast growth factor 
• Vascular endothelial growth factor 
• Heparin-binding epidermal growth factor 
• Platelet-derived growth factor 
• Transforming growth factor  
• Parathyroid hormone-related protein 
• Prolattina 
Fattori di rischio non ormonali 
 
• Anamnesi di ipertensione (odd ratio (OR): 1.7) 
• Necessità di terapia anti-ipertensiva (OR: 2.1) 
• Insorgenza di ipertensione a meno di 35 anni (OR: 2.7) 
• Ipertensione di durata superiore ai 5 anni (OR: 3.1) 
• PID (3 o più episodi OR: 3.7) 
• Infezioni da Chlamydia (OR: 3.2) 
• PID durante uso di IUD (OR: 5.3) 
• Uso di polveri di talco a livello perineale (quotidiano vs. 
nessun uso) (OR: 2.2) 
Prevalenza 
• Il 45% delle donne di 50 anni  presenta 
miomi uterini. 
• Nella maggior parte dei casi sono 
asintomatici. 
• Indicazione primaria all’isterectomia: tra i 
200000 e i 300000 interventi chirurgici 
all’anno negli USA. 
Sintomi 
• Menorragia, metrorragia, menometrorragia 
 anemizzazione 
• Masse pelviche 
• Peso a livello pelvico 
• Gonfiore  
• Sensazione di peso 
• Dolore lombare 
Segni 
• Alla palpazione addominale: 
utero palpabile se presenta 
dimensioni superiori a quelle 
di un utero gravido alla 14^ w 
EG. 
• Utero di morfologia irregolare 
alla palpazione bimanuale, 
con presenza di masse che si 
muovono con la cervice. 
• Utero con noduli. 
• Esame retto-vaginale per la 
valutazione di miomi 
posteriori. 
Sintomatologia 
Dal 20 al 50% dei miomi uterini sono sintomatici 
 
Menorragia nel 29 - 59% dei casi 
 
Dolore pelvico e sensazione di peso pelvico nel 34% 
dei casi 
 
Complicazioni in gravidanza 
 
 
 
Incidenza di miomi uterini in  
gravidanza 
 
•   0.30 – 7.2% 
•   17.3% causano uno stato patologico 
•   7.28 % richiedono un intervento chirurgico 
 
 
 
                     HL Gainey and JE Keeler  
                       Am J Obstet Gynecol, 1949 
Complicanze dovute alla presenza di 
miomi in gravidanza 
• Aborto 
• Parto pretermine 
• Alterazioni del 
travaglio di parto 
• Emorragie post-
partum  
• Gravidanze 
ectopiche 
• PROM 
• Distocia (in caso di 
mioma del 
segmento inferiore)  
• Aumento di parti 
opertativi 
• Inversione d’utero 
Effetti della gravidanza sul mioma 
• Degenerazione 
 
• Infezione (possibile complicazione per infezione 
secondaria a partenza dalla cavità uterina) 
Cause di degenerazione  
A. Insufficienza vascolare 
– Rapida crescita durante la gravidanza 
– Torsione di mioma peduncolato 
– Embolizzazione delle arterie uterine 
B. Stato ipoestrogenico 
– Postpartum o in seguito ad un aborto 
– GnRH – agonisti o antagonisti 
– Post-menopausa (peri-menopausa) 
C. Altre cause 
– Terapia progestinica ad alto dosaggio 
– Modulatori del recettore del progesterone 
Miomi e infertilità 
Secondo Buttram solamente nel 2.4% delle donne sottoposte a 
miomectomia non è stata riscontata alcuna causa di infertilità. 
 
I miomi uterini sono causa di infertilita in circa il 9.1% delle donne di 
colore. 
 
Mentre solo l’1.8% delle donne caucasiche presenta infertilità 
attribuibile unicamente alla presenza di miomi uterini. 
 
A causa dell’infertilità, le pazienti nere richiedono chirurgia in modo 
significativamente superiore (44%) ripetto alle donne bianche (17.5%). 
 
 
 
 
                                                   Fertility & Sterility, 1981 
Fertilità nelle donne con miomi uterini 
Aderenze pelviche: il 36.2% delle 196 donne esaminate 
aveva aderenze al momento dell’intervento. 
 
La maggiore incidenza di aderenze è stata riscontrata nelle 
donne con infertilità (58%). Particolarmente interessante è 
il fatto che tra le 52 donne che presentavano anche 
infertilità solamente 5 (9.6%) sono riuscite ad avere una 
gravidanza e tali donne rientravano tra quelle senza 
aderenze pelviche al momento dell’intervento. 
 
 
                  VE Eqwuatu, J Fertility, 1989 
Diagnosi 
• Anamnesi ed esame obiettivo 
• Ecografia 
– Può identificare i miomi, ma non è 
in grado di escludere che si tratti 
di un leiomiosarcoma 
 
Impatto dei miomi sottosierosi e 
sottomucosi sull’efficacia della PMA 
 
• Tasso di gravidanze per transfer 34.1%, 16.4%, 10% e 
30.1% nelle pazienti rispettivamente con fibromi 
sottosierosi, intramurali, sottomucosi e senza miomi. 
 
• La gravidanze e gli impianti sono significativamente 
inferiori nei gruppi di pazienti con miomi intramurali e 
sottomucosi, anche in assenza di deformazione della 
cavità uterina. 
• I tassi di gravidanza e di impianto non risultano 
influenzati dalla presenza di miomi sottosierosi. 
• Il trattamento medico o chirurgico dovrebbe essere 
considerato in caso di donne infertili che presentano 
miomi intramurali e/o sottomucosi prima di intraprendere 
il percorso di PMA. 
 
 
Trattamento 
Quando operare e quando aspettare? 
Trattamento conservativo 
• Desiderio di gravidanza 
• Rifiuto della tp chirurgica 
• Correggere l’anemia prima 
dell’intervento 
• Fattori di rischio  
• Post-menopausa 
Isterectomia 
• Pre-menopausa 
• No desiderio gravidanze 
• Utero di grandi 
dimensioni (>12-14 w 
EG) 
– Considerare miomectomia 
se fertile 
• Preoccupazione per 
richio di patologia 
maligna 
• Ostruzione ureterale 
La terapia medica è solitamente di prima 
linea seguita da tp chirurgica in caso di 
fallimento tp medica 
Outcomes della miomectomia 
Nel 5.4% delle pazienti l’intervento viene convertito in un intervento 
maggiormente invasivo. 
Infatti il 13.3% delle miomectomie laparoscopiche e il 7.4% delle 
isteroscopiche viene convertito in laparotomia e rispettivamente il 3.7%, 
il 2.7% ed il 1.5% delle miomectomie laparotomiche, laparoscopiche ed 
isteroscopiche viene convertito in un’isterectomia. 
 
Il tasso di necessità di ulteriore intervento è pari al 8.3% a 6 mesi, 
10.6% ad 1 anno e 16.5% a 2 anni dal primo intervento. 
 
 
               Subramanian S, et al 
                Obstet Gynecol, 2001, 98(4):583-576 
Opzioni terapeutiche 
Miomi 
Sintomatologia 
Desiderio di  
gravidanza 
No desiderio di 
gravidanza 
Sanguinamenti Senso di peso/Dolore Sanguinamenti 
 
Senso di peso/Dolore 
 
COC 
Progesterone 
GnRH Agonisti 
Miomectomia 
 
COC 
Progesterone 
GnRH Agonisti 
 
Miomectomia 
COC 
Progesterone 
GnRH Agonisti 
Isterectomia 
Se pre-menopausa:  
Embolizzazione  
arterie uterine 
COC 
Progesterone 
GnRH Agonisti 
Isterectomia 
Embolizzazione  
arterie uterine:  
Più efficace se  
sanguinamenti 
Non può cercare una 
gravidanza durante tale tp! 
Principali indicazioni ad un approccio 
invasivo per il trattamento dei miomi  
• Sanguinamenti uterini anormali 
• Rapida crescita 
• Crescita dopo la menopausa 
• Infertilità 
• Abortività ripetuta 
• Sintomatologia: dolore o sensazione di peso pelvico 
• Sintomatologia a carico delle vie urinarie oppure 
ostruzione delle vie stesse 
• Sospetto di tumore ovarico 
• Anemia sideropenica secondaria a perdita ematica 
cronica 
Indicazioni all’uso di GnRH agonisti in donne 
con miomi uterini 
• Mantenimento della fertilità in donne con miomi uterini di 
grosse dimensioni prima del momento in cui si intende 
tentare il concepimento o come trattamento 
prechirurgico prima della miomectomia. 
 
• Trattamento dell’anemia per permettere il ripristino di 
livelli di emoglobina nella norma prima del trattamento 
chirurgico, minimizzando il rischio di necessità di 
trasfusione o permettendo una trasfusione autologa. 
 
• Trattamento di donne che si avvicinano alla menopausa 
e che desiderano evitare l’intervento chirurgico. 
Indicazioni all’uso di GnRH agonisti in donne 
con miomi uterini 
 
• Trattamento prechirurgico di miomi uterini di grosse 
dimensioni per facilitare l’intervento di isterectomia 
vaginale oppure di miomectomia isteroscopica o 
laparoscopica.  
 
• Trattamento di donne con controindicazioni mediche alla 
chirurgia. 
 
• Trattamento di donne con indicazioni mediche o 
personali al posticipo dell’intervento. 
Embolizzazione delle arterie uterine 
• In seguito a tale procedura i miomi si riducono del 39/60%.  
• Complicazioni 
 Endometrite 
     Ascesso tubo-ovarico 
 Necrobiosi 
 Espulsione per via vaginale di un mioma sottomucoso 
 Amenorrea   
 Morte 
• Ricorrenza dei miomi: 20% in 5 anni 
• Necessità di reintervento: 10% in 1 anno. 
